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SALA ESPECIALIZADA DE MEDICAMENTOS
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SESION ORDINARIA DEL 04, 05 Y 06 DE DICIEMBRE DE 2023

ORDEN DEL DIA

1. VERIFICACION DEL QUORUM
2. REVISION DEL ACTA ANTERIOR

3. TEMAS A TRATAR

3.1 MEDICAMENTOS DE SINTESIS
3.1.9 Modificacién de dosificacién y posologia

3.1.13 Unificaciones

IMQ | Te Acompaiia

3.3 CONSULTAS, DERECHOS DE PETICION, AUDIENCIAS Y VARIOS

3.4 ACLARACIONES

DESARROLLO DEL ORDEN DEL DIA

1. VERIFICACION DE QUORUM

Siendo las 08:00 horas se inicia la sesion ordinaria de la Sala Especializada de Medicamentos

de la Comision Revisora, en la sala virtual, previa verificacion del quérum:

Dr. Jesualdo Fuentes Gonzalez

Dr. Mario Francisco Guerrero Pabon
Dr. José Gilberto Orozco Diaz

Dr. José Julian Lopez Gutiérrez

Dra. Jenny Patricia Clavijo Rojas
Dra. Sindy Pahola Pulgarin Madrigal

Secretario:
Dr. Hugo Armando Badillo Arguelles

2. REVISION DEL ACTA ANTERIOR
Acta No. 20 de 2023 SEM

3. TEMAS A TRATAR

3.1.9 Modificacién de dosificacion y posologia
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3.1.9.1 PENTASA® GRANULOS DE LIBERACION PROLONGADA 2 G

Expediente : 20028520

Radicado : 20201164084 / 20231083860

Fecha : 03/04/2023

Interesado  : Laboratorios Biopas S.A. / Grupo de Apoyo de las Salas Especializadas de

la Comision Revisora
Composicién: Cada sobre con granulos de liberacion prolongada contiene 2g de mesalazina.
Forma farmacéutica: Granulos de liberacién prolongada.

Indicaciones
Colitis ulcerativa y enfermedad de crohn.

Contraindicaciones:
Hipersensibilidad a cualquiera de los componentes del producto o a los salicilatos. Deterioro
grave del higado y/ o los rifiones.

Solicitud: EI Grupo de Apoyo de las Salas Especializadas de la Comision Revisora solicita a la
Sala Especializada de Medicamentos de la Comision Revisora, la revision de la respuesta al Auto
No. 2023000804 allegada por el interesado.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada de Medicamentos
de la Comisién Revisora recomienda aprobar las modificaciones como solicita el
interesado para el producto de lareferencia, con la siguiente informacion:

Posologia y forma de administracién.
Dosificacion:
La dosis es individual y debe adaptarse a la gravedad de la enfermedad y la respuesta del

paciente al tratamiento.

-Adultos.

Dosificacion individual

Colitis ulcerativa Enfermedad de Crohn

Enfermedad Activa Hasta 4 g una vez al dia o en dosis Hasta 4 g diarios en dosis divididas

divididas
Hasta 4 g diarios en dosis dividas [Hasta 4 g diarios en dosis divididas

Mantenimiento

La dosis recomendada para la
enfermedad leve a moderada es de
2 gunavez al dia.

2. Poblacién pediatrica
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Nifios (26 afios): hay datos limitados de eficacia en nifios (6-18 afios).
Dosificacion individual.

Colitis ulcerativa | Enfermedad de Crohn
Enfermedad Activa Comenzar con 30-50 mg / kg de peso corporal al dia, en dosis
divididas.

Ladosis maximaes de 75mg/kg de peso corporal al dia, dividida en
varias dosis.

La dosis total no debe exceder los 4 g diarios (dosis maxima para
adultos).

Mantenimiento Comenzar con 15-30 mg / kg de peso corporal al dia, en dosis
divididas.
Ladosis total no debe exceder la dosis recomendada para adultos.

En general, se recomiendala mitad de la dosis para adultos para nifios con un peso corporal de hasta 40
kg y una dosis normal para adultos para nifios con un peso corporal de méas de 40 kg.

Método de administracion:

Uso oral

Los granulos de liberacion prolongada no deben ser masticados.

Los granulos de liberacién prolongada deben vaciarse en la lengua y tragarse con agua o
jugo.

Finalmente, la Sala recomienda aprobar el Inserto version 07.10.2019 y lainformacion para
prescribir version 07.10.2019, allegados mediante radicado No. 20231083860.

3.1.9.2 PENTASA 1 G GRANULOS DE LIBERACION PROLONGADA
Expediente : 19982968

Radicado : 20201164097 / 20231083801

Fecha : 03/04/2023

Interesado  : Laboratorios Biopas S.A. / Grupo de Apoyo de las Salas Especializadas de la
Comision Revisora

Composicién: Cada sobre con granulos de liberacion prolongada contiene 1g de mesalazina.
Forma farmacéutica: Granulos de liberacién prolongada.

Indicaciones
Colitis ulcerativa y enfermedad de Crohn.

Contraindicaciones:
Hipersensibilidad a cualquiera de los componentes del producto o a los salicilatos. Deterioro
grave del higado y/ o los rifiones.

Solicitud: El Grupo de Apoyo de las Salas Especializadas de la Comisién Revisora solicita a la
Sala Especializada de Medicamentos de la Comision Revisora, la revision de la respuesta al Auto
No. 2023000805 allegada por el interesado.
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CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada de Medicamentos
de la Comision Revisora recomienda aprobar las modificaciones como solicita el
interesado para el producto de lareferencia, con la siguiente informacion:

Posologia y forma de administracién.
Dosificacion:
La dosis es individual y debe adaptarse a la gravedad de la enfermedad y la respuesta del

paciente al tratamiento.

-Adultos.

Dosificacion individual

Colitis ulcerativa Enfermedad de Crohn
Enfermedad Activa Hasta 4 g una vez al dia 0 en dosis |Hasta 4 g diarios en dosis divididas
divididas
Mantenimiento Hasta 4 g diarios en dosis dividas Hasta 4 g diarios en dosis divididas

La dosis recomendada para la
enfermedad leve a moderada es de 2
g una vez al dia.

Ancianos: La administracion en ancianos debe realizarse con precaucién y sé6lo en
aquellos que tengan funcién renal normal

2. Poblacién pediatrica

Nifios (26 afios): hay datos limitados de eficacia en nifios (6-18 afios).
Dosificacion individual.

Colitis ulcerativa | Enfermedad de Crohn
Enfermedad Activa Comenzar con 30-50 mg / kg de peso corporal al dia, en dosis
divididas.

Ladosis maximaes de 75mg/ kg de peso corporal al dia, dividida en
varias dosis.

La dosis total no debe exceder los 4 g diarios (dosis maxima para
adultos).

Mantenimiento Comenzar con 15-30 mg / kg de peso corporal al dia, en dosis
divididas.
Ladosis total no debe exceder la dosis recomendada para adultos.

En general, se recomienda la mitad de la dosis para adultos para nifios con un peso corporal de hasta 40
kg y una dosis normal para adultos para nifios con un peso corporal de mas de 40 kg.

Método de administracion:

Uso oral

Los granulos de liberacion prolongada no deben ser masticados.

Los granulos de liberacién prolongada deben vaciarse en la lengua y tragarse con agua o

jugo.
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Finalmente, la Sala recomienda aprobar el Inserto version 07.10.2019 y lainformacion para
prescribir version 07.10.2019, allegados mediante radicado No. 20231083801.

3.1.13 Unificaciones
3.1.13.1 BIPERIDENO

Expediente : 19900906

Radicado : 20181239998

Fecha : 22/11/2018

Interesado  : Tecnhoquimicas S.A. / Grupo de Registros Sanitarios de Medicamentos de
Sintesis Quimica de Fabricacién Nacional

Composicion:
Cada tableta contiene 2 mg de biperideno clorhidrato

Forma farmacéutica: Tableta

Solicitud: El Grupo de Registros Sanitarios de Medicamentos de Sintesis Quimica de Fabricacion
Nacional, solicita a la Sala Especializada de Medicamentos de la Comisién Revisora conceptuar
sobre las indicaciones, contraindicaciones, precauciones, advertencias, via de administracion,
posologia y condicion de venta relacionadas para el producto en mencion, teniendo en cuenta
que revisada la base de datos, no se encuentra concepto en actas, para los principios activos en
la forma farmacéutica y dosis relacionada. Lo anterior para dar continuidad al estudio de la
solicitud de renovacion del Registro Sanitario del producto en referencia.

CONCEPTO: La presente unificacion aplica para todos los productos con los principios
activos biperideno, en las siguientes concentraciones y formas farmacéuticas:

CONCENTRACION:
Cada tableta contiene 2 mg de Biperideno clorhidrato de liberacién inmediata
Cada tableta contiene 4 mg de Biperideno clorhidrato de liberacién prolongada

FORMA FARMACEUTICA:
Tableta

INDICACIONES:

Antiparkinsoniano: Se usa para controlar el parkinsonismo idiopatico o medicamentoso
CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad conocida al principio activo o a cualquiera de sus excipientes
Hipertrofia prostatica, glaucoma de anqulo cerrado, obstruccidn intestinal, megacolon, ileo
paralitico o estenosis pilérica. Enfermedades cardiovasculares, insuficiencia renal,
cardiopatias descompensadas, arritmias graves y sensibilidad particular a los
anticolinérgicos.

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS
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Biperideno debe administrarse con precaucion en pacientes que padezcan:

- Arritmias cardiacas, ya que los anticolinérgicos pueden producir taquicardia.

- Epilepsia

- Hipertrofia_de prostata, por la posible retencién urinaria _provocada por_ los
anticolinérgicos.

La suspension brusca del tratamiento no es aconsejable por el peligro de una
exacerbacioén de los sintomas excepto cuando aparecen complicaciones vitales.

La poblacion de edad avanzada tiene una susceptibilidad especial a medicamentos que
afecten a sistema nervioso central. En estos pacientes la administracion de
anticolinérgicos puede producir confusién mental, mareos, agitacion, alteraciones del
comportamiento y euforia.

La discinesia tardia inducida por los neurolépticos puede aumentar ocasionalmente tras
la administracién de Biperideno. No obstante, los sintomas parkinsonianos son tan graves
en algunos pacientes con discinesia tardia que obligan a mantener el tratamiento
anticolinérgico.

La presion intraocular debe monitorizarse periédicamente.

Los anticolinérgicos en dosis altas (superiores a las habituales) pueden producir
alucinaciones, euforia y/o tener un efecto socialmente estimulante. Dentro de
determinados de riesgo, como esquizofrénicos y consumidores de drogas el abuso de
biperideno es posible.

Informacion importante sobre excipientes:

Este medicamento contiene lactosa. Los pacientes con intolerancia hereditaria a
galactosa, insuficiencia de lactasa de Lapp (insuficiencia observada en ciertas
poblaciones de Laponia) o malabsorciéon de glucosa o galactosa no deben tomar este
medicamento.

Embarazo

Los datos de los animales son insuficientes para concluir.

Durante el primer trimestre del embarazo, los datos clinicos para el biperideno, hasta la
fecha, aunque limitados, no van en la direccion de un aumento del riesgo de
malformaciones.

En el recién nacido, el tratamiento con biperideno al final del embarazo puede ser
responsable de efectos relacionados con sus propiedades antimuscarinicas (taquicardia,
hiperexcitabilidad, retencién urinaria, retraso en la emisién de meconio).

Teniendo en cuenta estos datos, es preferible evitar el uso de biperideno durante el
embarazo, independientemente del término.

Si resulta imprescindible prescribir un tratamiento con biperideno durante el embarazo,
tenga en cuenta para la vigilancia del recién nacido los efectos descritos anteriormente.
Lactancia

Los datos fisicoquimicos sugieren que biperideno se excreta en la leche materna. Este
medicamento no se recomienda en mujeres lactantes, debido a la disminucién de la
secrecion lactea y al riesgo de efectos anticolinérgicos en los bebés (taquicardia,
estrefimiento, engrosamiento de las secreciones bronquiales.

Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas
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Especialmente cuando biperideno se administra en combinacién con otros medicamentos
de accién central, anticolinérgicos, o alcohol, los efectos secundarios sobre el sistema
nervioso central y periférico pueden disminuir la capacidad para conducir vehiculos y
manejar maquinaria, especialmente sobre el riesgo de producir somnolencia asociado al
uso de biperideno.

INTERACCIONES

La combinacion con otros medicamentos con efecto anticolinérgico (como los
neurolépticos, antihistaminicos, antiparkinsonianos y espasmoliticos) puede potenciar los
trastornos a nivel del sistema nervioso central y periférico.

La administracion concomitante de quinidina puede aumentar el efecto anticolinérgico
(especialmente a nivel de la conduccion AV).

La levodopa puede potenciar las discinesias cuando se administra en forma conjunta con
biperideno. Se han notificado movimientos coreicos generalizados en trastornos de
Parkinson cuando el biperideno se adiciona a carbidopal/levodopa.

Los anticolinérgicos como el biperideno pueden potenciar los efectos adversos de la
petidina en el sistema nervioso central, como el aumento del riesgo de delirio.

Biperideno aumenta el efecto del alcohol sobre el sistema nervioso central y por ello se
desaconseja su uso concomitante.

Biperideno antagoniza la accion de medicamentos procinéticos como metoclopramida y
compuestos analogos en el tracto gastrointestinal.

El uso concurrente de biperideno y potasio puede resultar en riesgo de lesion
gastrointestinal.

No se han descrito interacciones relevantes entre biperideno y zotepina, remoxiprida,
fluoxetina, bromperidol u olanzapina.

REACCIONES ADVERSAS

Reacciones adversas del seguimiento post-comercializacion o los ensayos clinicos

Las reacciones adversas se categorizan conforme al sistema de clasificacion por érganos,
usando el siguiente convenio: muy frecuentes (2 1/10), frecuentes (de 21/100 a < 1/10), poco
frecuentes (de 21/1.000 a <1/100), raras (de 21/10.000 a <1/1.000), muy raras (<1/10.000),
frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles).

Clasificaciéon Sistema corporal Frecuencia Reacciones adversas
Infecciones e infestaciones Frecuencia no |Parotiditis
conocida
Trastornos del sistema inmunoldgico Muy rara Hipersensibilidad
Trastornos psiquiétricos Rara Excitacion !
Agitacion
Terror
Confusién ?
Delirios !
Alucinaciones
Insomnio !
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Reduccion  temporal
del sueio
REM 2

Muy rara Nerviosismo
Euforia
Trastornos del sistema nervioso Rara Fatiga
Mareo

Alteraciones en la
memoria
Muy rara Cefalea

Discinesia

Ataxia

Trastornos del habla
Mayor predisposicion

a convulsiones
cerebrales

Trastornos oculares Muy rara Trastornos de
acomodacion
Midriasis

Fotosensibilidad
Glaucoma de angulo

cerrado?®
Trastornos cardiacos Rara Taquicardia
Muy rara Bradicardia
Trastornos vasculares Muy rara Disminucion de la
presién arterial *
Trastornos gastrointestinales Rara Sequedad de boca
Nauseas

Trastornos gastricos

Muy rara Estrefiimiento

Trastornos de la piel y del tejido|Muy rara Hipohidrosis
subcutaneo Erupcion alérgica
Trastornos musculoesqueléticos y del |Rara Espasmos musculares
tejido conjuntivo
Trastornos renales y urinarios Muy rara Dificultad para orinar ®

Retencion urinaria
Trastornos generales y alteraciones en |Rara Cansancio

el lugar de administracion

1. En dosis altas. Los efectos de excitacion central suelen aparecer en pacientes con
sintomas de deficiencia cerebral y pueden requerir una disminucion de la dosis.

Acta No. 21 de 2023 SEM
EL FORMATO IMPRESO, SIN DILIGENCIAR, ES UNA COPIA NO CONTROLADA
ASS-RSA-FM045 V03 2023-06-16

Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos - Invima www.invima.gov.co
Oficina Principal: Cra 10 N° 64 - 28 - Administrativo: Cra 10 N° 64 - 60 : .
(60)(1) 742 2121 - Bogots @Invimacolombia @ @ @



COLOMBIA

POTENCIA DE LA e

VIDA INVIMQ | Te Acompaha

2. Esta reaccion adversa se caracteriza por un incremento en el tiempo necesario para
alcanzar esta fase, y por una reduccion porcentual de la duracion de esta fase en el suefio
total.

3. Se debe controlar la presioén intraocular.

4. Después de la administracion parenteral.

5. Especialmente en pacientes con adenoma de préstata.

POSOLOGIAY GRUPO ETARIO

El tratamiento con biperideno normalmente se debe iniciar con dosis bajas de
comprimidos de liberacién inmediata. La dosis debe ser ajustada en cada paciente,
dependiendo de la eficacia y la tolerabilidad.

La duracion del tratamiento con biperideno dependera de la naturaleza y curso de la
enfermedad; el tratamiento debera suspenderse gradualmente.

Parkinsonismo idiopatico:
Para la forma farmacéutica tableta de 2 mg de clorhidrato de biperideno:

La dosis inicial para los adultos es de media tableta dos veces al dia. Posteriormente, se
podra incrementar de forma individualizada a 2 mg tres o cuatro veces al dia. La dosis
maxima diaria es de 16 mg al dia.

Una vez alcanzada la dosis diaria 6ptima para cada paciente, para conseguir una pauta
posolégica mas comoda, los pacientes que estén siendo tratados en la actualidad con
dosis divididas de las tabletas de liberacién inmediata de biperideno, pueden pasar a ser
tratados con biperideno de liberaciéon prolongada.

Para la forma farmacéutica tableta de liberacién prolongada de 4 mg de clorhidrato de
biperideno:

La dosis recomendada es de 4 mg a 8 mg de biperideno hidrocloruro (1 a 2 tabletas de
liberacién prolongada) al dia. La dosis maxima recomendada es de 12 mqg (3 tabletas de
liberacion prolongada) al dia.

Las tabletas de liberacién prolongada de 4 mqg se pueden tomar tanto por la mafiana en
dosis Unica o por la mafiana y por la noche. Si en casos excepcionales se deben tomar 3
tabletas de liberacién prolongada al dia, no se debe sobrepasar una dosis Unica de 2
tabletas de liberacién prolongada (8 mg de biperideno clorhidrato).

- Parkinsonismo medicamentoso

El ajuste de dosis dependera de la gravedad de los sintomas.

Se recomienda una dosis de media tableta a 1 tableta administrada de una a tres veces
al dia (2 — 6 mg biperideno clorhidrato /dia) o de 1 tableta de liberacién prolongada (4
mg al dia), en funcién de las necesidades individuales del paciente.
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- Dosis en ninos (3 a 18 afos)
El uso y la dosis debe establecerlos el médico dependiendo del efecto terapéutico
deseado. La dosis recomendada de biperideno en nifnos, para el tratamiento del
parkinsonismo y la acatisia es de 1 a 2 mg (3 veces al dia como maximo) administrados
por via oral, por corto tiempo.

Forma de administracion:

Para minimizar los efectos adversos gastrointestinales, se recomienda tomar las tabletas
de Biperideno clorhidrato enteras, con un vaso de agua y preferiblemente durante o
después de una comida.

Cambio de tratamiento desde Biperideno clorhidrato 2 mg tabletas de liberacion inmediata
a Biperideno clorhidrato 4 mg tabletas de liberacién retardada
Para_conseguir una pauta posoldégica mas comoda, los pacientes que estén siendo
tratados en la actualidad con tabletas de liberacién inmediata, pueden pasar a ser tratados
con tabletas de liberacién prolongada de biperideno clorhidrato.
El cambio a la cantidad necesaria de principio activo de liberacién prolongada no debe
realizarse bruscamente sino que se aconseja un plazo de 10 — 20 dias hasta alcanzar la
dosis necesaria de biperideno para cada paciente.

Debe tenerse en consideracion que 1 tableta de liberacién prolongada biperideno
clorhidrato 4 mg contiene el doble de cantidad de principio_activo gue 1 tableta de
liberacién inmediata de biperideno clorhidrato 2 mg. Sin embargo, para tratamientos con
biperideno clorhidrato 4 mqg tabletas de liberacién prolongada puede ser suficiente una
dosis total inferior ala administrada previamente con biperideno clorhidrato 2 mg.

La dosis tiene gue determinarse individualmente dependiendo de la accidn terapéutica y
de las reacciones adversas que presente el paciente.

Las dosis recomendadas para el cambio de tratamiento de tableta de 2 mg a tableta de
liberacién prolongada de 4 mg de clorhidrato de biperideno son:

- Para pacientes con tratamientos de media tableta de liberaciéon inmediata de 2 mg tres
veces al dia o 1 tabletade liberacién inmediata de 2 mg dos veces al dia, se recomienda el
cambio a 1 tableta de liberacién prolongada de 4 mq al dia.

- Para pacientes con tratamientos de 1-2 tabletas de liberacién inmediata de 2 mq tres
veces al dia, se recomienda el cambio a 1-2 tableta de liberaciéon prolongada de 4 mg por
dia.

Poblaciéon de edad avanzada

Los pacientes de edad avanzada y especialmente aguellos con una mayor susceptibilidad
en sufrir convulsiones son mas sensibles a la medicacién anticolinérgica, por ello se
requiere precaucion en la dosificacion.
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Nifios menores de 3 afios

Biperideno clorhidrato no estad recomendado para el uso en nifios menores de 3 afios de
edad, debido a la falta de datos de eficaciay seguridad en esta poblacidn.

VIA DE ADMINISTRACION
- Viaoral
CONDICION DE VENTA
Con formula facultativa
Norma farmacolégica: 19.13.0.0.N10

Adicionalmente, se requiere al interesado ajustar su informacién farmacolégica al presente
concepto.

3.1.13.2 DOXORUBICINA

Expediente : 20156933

Radicado : 20181270049

Fecha : 31/12/2018

Interesado : DR. REDDY’'S LABORATORIES S.A.S. / Grupo de Registros Sanitarios de
Medicamentos de Sintesis Quimica Importados

Composicién: Cada mL de suspension contiene 2 mg de Doxorubicina
Forma farmacéutica: Suspension inyectable (Liposomal)

Solicitud: El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos de la Comision Revisora
concepto de la informacién farmacologica para el producto de la referencia.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada por el interesado, la Sala Especializada
de Medicamentos de la Comision Revisora aplaza la emision de este concepto dado que
requiere mas estudio.

3.1.13.3 UNGUENTO MENTOLADO OSA

Expediente : 220117

Radicado : 20191053942

Fecha : 22/03/2019

Interesado  : Laboratorios Osa S.A.S./ Grupo de Registros Sanitarios de Medicamentos de
Sintesis Quimica de Fabricacién Nacional

Composicién:
Cada 100 g de unguento contiene 2,9 g de mentol; 5 g de alcanfor y 1,5 g de aceite de eucaliptol
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Forma farmacéutica: Unguento tépico

Solicitud: El grupo de Registros Sanitarios de Medicamentos de Sintesis Quimica de Fabricacion
Nacional, solicita a la Sala Especializada de Medicamentos de la Comisién Revisora conceptuar
sobre la norma farmacoldgica e informacion farmacolégica: indicaciones, contraindicaciones,
precauciones, advertencias, via de administracién, posologia y condicion de venta, relacionadas
para el producto en mencion, teniendo en cuenta que no se encuentra incluido en norma
farmacoldgica y revisada la base de datos no se encuentra concepto en actas, para los principios
activos en la forma farmacéutica y dosis relacionada.

CONCEPTO: La presente unificacidon aplica para todos los productos con los principios
activos alcanfor + mentol + eucaliptol, en las siguientes concentraciones y formas
farmacéuticas:

CONCENTRACION:
Cada 100 g contiene 5 g de alcanfor, 2.9 g de mentol y 1.5 g de aceite de eucaliptol
Cada 100 g contiene 5.26 g de alcanfor, 2.82 g de mentol y 1.33 g de aceite de eucaliptol

FORMA FARMACEUTICA:
Ungiiento tépico

INDICACIONES:

Contrairritante, rubefaciente de uso externo. Coadyuvante para el alivio sintomatico de
irritaciones menores de la piel, prurito y dolor localizado.

CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad a los principios activos o a alguno de sus excipientes.
No usar en ninos menores de 3 anos.
No usar para inhalacion.

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS

Soélo para uso externo.

En caso de irritacion de la piel o alergia suspenda su uso.
Evitar el contacto con los ojos, boca o genitales.

No lo aplique sobre piel lesionada o con heridas.

Si se presenta fiebre o los sintomas persisten por mas de 3 dias consulte a su médico.
No se recomienda utilizar en inhalaciones, en ninos menores de 12 afnos puede causar
convulsiones.

No se ingiera ni se introduzca en las fosas nasales.

Mantenga todos los medicamentos fuera del alcance de los nifios.

No fume ni se acerque al fuego: riesgo de quemaduras graves. Los tejidos (ropa, ropa de
cama, vendajes, etc.) que han estado en contacto con este producto arden mas facilmente
y constituyen un grave peligro de incendio. Lavar la ropa y la ropa de cama puede reducir
la acumulacién de producto, pero no eliminarla totalmente.
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No usar en personas con:

- Antecedentes de convulsiones, epilepsia o convulsiones febriles.

- Antecedentes de enfermedades respiratorias, espasmos laringeos o hipersensibilidad
pronunciada de las vias respiratorias incluida el asma.

No utilizar durante mas de 5 dias consecutivos o sobre zonas extensas. Si los sintomas
empeoran o0 persisten, consulte a su médico.

Embarazo
El alcanfor atraviesa la placenta, por lo que este medicamento no debe utilizarse durante
el embarazo.

Lactancia

No hay evidencia que indigue que este producto no debe utilizarse durante la lactancia, ya
que las cantidades potencialmente absorbidas sistémicamente son muy bajas vy
rapidamente metabolizadas.

INTERACCIONES
No hay interacciones conocidas que sean clinicamente significativas.
REACCIONES ADVERSAS

Puede presentar reacciones de hipersensibilidad, irritacion cutanea, broncoespasmos u
obstruccién nasal en personas susceptibles.

La ingesta del producto puede producir sintomas gastrointestinales (diarrea y vomito),
dolor abdominal, mareo, delirio, fasciculaciones, convulsiones, depresion respiratoria y
del sistema nervioso central y coma. No provocar el vomito.

POSOLOGIAY GRUPO ETARIO
Aplicar en la zona afectada 2 6 3 veces al dia.

SOBREDOSIS

No se ha informado sobre casos clinicamente relevantes de sobredosis con este
medicamento.

La sobredosis es poco probable durante el uso normal del producto, en caso necesario el
personal sanitario  deberd llevar a cabo un _ tratamiento sintomatico.
La sobredosis puede causar irritacion en la piel.

Mal uso:

La ingestion de la solucidon medicamentosa puede causar sintomas gastrointestinales
como vomitos vy diarrea. El tratamiento es sintomatico.
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Se ha observado intoxicacion aguda después de la ingestién accidental, con nauseas,
vomitos, dolor abdominal, dolor de cabeza y vértigo, sensacion de calor / sofocos,
convulsiones, depresién respiratoriay coma.

Los pacientes intoxicados con sintomas gastrointestinales o neurolégicos graves deben
ser observados vy tratados sintomaticamente. No inducir el vomito en caso de ingestion
accidental.

VIA DE ADMINISTRACION
Tépica externa

CONDICION DE VENTA
Sin formula facultativa

Norma farmacolégica:
13.1.9.0.N10

Adicionalmente, la Sala Especializada de Medicamentos decide incluir los productos con
la asociacion de alcanfor, mentol y aceite de eucalipto a la norma farmacolégica
13.1.9.0.N10. Se requiere al interesado ajustar su informacion farmacologica al presente
concepto.

3.1.134 FIXAMICIN HC GOTAS OTICAS

Expediente : 19943525

Radicado : 20191082556

Fecha : 06/05/2019

Interesado  : Tecnoquimicas S.A./ Grupo de Registros Sanitarios de Medicamentos de Sintesis
Quimica de Fabricacion Nacional

Composicion:
Cada mL contiene Ciprofloxacina Clorhidrato equivalente a Ciprofloxacina base 3 mg,
Hidrocortisona 10 mg.

Forma farmacéutica: solucién 6tica

Solicitud: El grupo de registros sanitarios de medicamentos de sintesis quimica, solicita a la Sala
Especializada de Medicamentos de la Comision Revisora, conceptuar sobre informacion
farmacoldgica allegada por el interesado.

CONCEPTO: La presente unificacion aplica para todos los productos con los principios
activos ciprofloxacina + hidrocortisona, en las siguientes concentraciones y formas
farmacéuticas:

CONCENTRACION:
e Cada mL contiene Ciprofloxacina Clorhidrato equivalente a Ciprofloxacina base 3

mg, Hidrocortisona 10 mg.
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o Cada mL contiene Ciprofloxacina Clorhidrato equivalente a Ciprofloxacina base 2
mg, Hidrocortisona 10 mg.

FORMA FARMACEUTICA:
Solucion ética
Suspension ética

INDICACIONES:

Esta indicado en el tratamiento de las otitis externas agudas causadas por cepas
bacterianas susceptibles a la Ciprofloxacina, incluyendo Pseudomonas aeruginosa,
Staphylococcus aureus y Proteus mirabilis, con componente inflamatorio en _pacientes
adultos.

CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad a la Hidrocortisona, a la Ciprofloxacina y otras quinolonas o a cualquiera
de los excipientes, embarazo, lactancia y ninos. No prescribir en caso de infecciones
virales por varicela y herpes en el canal auditivo externo. Este producto no debe ser
utilizado en perforacion timpanica sospechada o conocida.

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS

Riesgo de exacerbacion de miastenia gravis asociada a fluoroquinolonas. El uso sistémico
y topico de corticosteroides puede producir alteraciones visuales. Si un paciente presenta
sintomas como vision borrosa u otras alteraciones visuales, debe consultar con un
oftalmélogo, para evaluar la presencia de cataratas, glaucoma o enfermedades raras como
coriorretinopatia serosa central (CRSC).

Contiene alcohol bencilico, por lo que no debe usarse en lactantes y/o nifios prematuros.
Una vez abierto el frasco descartar este a los 28 dias.

REACCIONES ADVERSAS

En ensayos clinicos de fase 3, los eventos adversos con una relaciéon al menos remota con
el tratamiento incluyeron dolor de cabeza (1,2%) y prurito (0,4%). Los siguientes eventos
adversos relacionados con el tratamiento se informaron en un solo paciente: migrana,
hiperestesia, parestesia, dermatitis flingica, tos, erupciéon cutanea, urticaria y alopecia.
Se han identificado las siguientes reacciones durante el uso posterior a la aprobacion de
este producto en la practica clinica. Debido a su gravedad, frecuencia de notificacion,
posible conexién causal con o una combinaciéon de estos factores, se incluyen las
siguientes reacciones adversas: mareos, eritema del canal auditivo, congestiéon del oido,
hipoacusia y residuos de medicamentos.

POSOLOGIA

Agite el producto antes de utilizarlo. Aplique 3 gotas de producto en el oido 2 veces al dia
por 7 dias, la soluciéon debe calentarse sosteniendo el frasco en la mano durante 1 a 2
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minutos para evitar vértigo como resultado de la instilacion de solucién fria en el canal
auditivo. El paciente debe acostarse con el oido afectado hacia arriba y luego se deben
instilar las gotas, esta posicion debe mantenerse durante 30-60 segundos para facilitar la
penetracion de las gotas en el oido. Repita, si es necesario, para el oido opuesto. Deseche
la porcion no utilizada una vez finalizada la terapia. Este medicamento no esta aprobado
para uso oftalmico.
VIA DE ADMINISTRACION

- Uso externo tépico 6tico.
CONDICION DE VENTA
Con formula facultativa

Norma farmacolégica: 11.2.0.0.N20

Adicionalmente, se requiere al interesado ajustar su informacién farmacolégica al presente

concepto.

3.1.135 RELNEX® IBUPROFENO 400 MG + METOCARBAMOL 500 MG

Expediente : 20177645

Radicado : 20201041945

Fecha : 28/02/2020

Interesado  : Nevox Farma S.A.S/ Grupo de Registros Sanitarios de Medicamentos de Sintesis

Quimica de Fabricacion Nacional

Composicion:
Cada tableta recubierta contiene Ibuprofeno 400 mg, metocarbamol 500 mg

Solicitud: El Grupo de Registros Sanitarios de Medicamentos de Sintesis Quimica de Fabricacion
Nacional solicita a la Sala Especializada de Medicamentos de la Comision Revisora conceptuar
sobre la informacién farmacoldgica para el producto RELNEX® IBUPROFENO 400 MG +
METOCARBAMOL 500 MG, ya que, esta no se encuentra aprobada en actas.

CONCEPTO: La presente unificacion aplica para todos los productos con asociacion de
los principios activos Ibuprofeno + Metocarbamol, en las siguientes concentraciones y
formas farmacéuticas:

CONCENTRACION:

Cada tableta recubierta contiene Ibuprofeno 200 mg + metocarbamol 500 mg
Cada tableta recubierta contiene Ibuprofeno 400 mg + metocarbamol 500 mg
FORMA FARMACEUTICA:

Tableta recubierta
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INDICACIONES:
Alivio del dolor agudo asociado a espasmos musculo-esqueléticos cuando el manejo no
farmacoldgico mas el analgésico no logran una adecuada respuesta en adultos.

CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad al ibuprofeno, al metocarbamol, a los salicilatos, otros antiinflamatorios
no esteroides o cualquier otro ingrediente en el producto.

Broncoespasmo, rinitis aguda, pélipos nasales y edema angioneurético. reacciones
alérgicas a los AINEs, ulcera péptica o duodenal, sangrado gastrointestinal o cualquier
otro sangrado y antecedente de enfermedad &cido péptica.

Disfuncién hepatica severa.
No administrar durante el tercer trimestre del embarazo.

Insuficiencia renal grave (depuracion de creatinina <30 ml/min). Falla cardiaca severa.
Cirugia de derivacién arterial coronaria (bypass coronario).

Tercer trimestre del embarazo (por riesgo de cierre del ductus arterioso y parto
prolongado).

Hiperkalemia conocida
No se ha establecido la sequridad v eficacia en menores de 18 afos.

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS

Consulte a su médico antes de administrar el medicamento si usted tiene: asma, una
enfermedad del corazén, hipertensién, una enfermedad renal, si esta tomando otro
antiinflamatorio no esteroideo (AINE). El ibuprofeno puede causar reacciones alérgicas en
pacientes con alergia al acido acetilsalicilico y a otros analgésicos o aines. El uso
concomitante con el &cido acetil salicilico (ASA) incrementa el riesgo de Ulcera
gastrointestinal y sus complicaciones.

Suspenda la administracién y consulte a su médico si nota una reaccidn alérgica que
incluya: enrojecimiento de la piel, rash o ampollas si presenta vOmito con sangre, sangre
en las heces o heces negras.

Administrese con precaucion a pacientes con desordenes de la coagulacion, falla renal o
gue estén recibiendo anticoagulantes cumarinicos. Los pacientes con hipertensién no
controlada, falla cardiaca congestiva e isquémica, enfermedad arterial periférica y/o
enfermedad cerebro-vascular, deberan ser tratados con ibuprofeno luego de una
cuidadosa evaluacion.

Se recomienda empezar el tratamiento con la dosis efectiva mas baja. La administracion
continua a largo plazo puede incrementar el riesgo de eventos cardiovasculares y
cerebrovasculares. Los efectos secundarios pueden ser minimizados con el uso de dosis
bajas por periodos cortos de tiempo.

Administrese con precaucion en mayores de 60 afios ya que sufren mayor incidencia de
reacciones adversas a los aines, concretamente hemorragias y perforaciones
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gastrointestinales, que pueden ser mortales, pacientes con insuficiencia hepatica
moderada, cirrosis hepatica, insuficienciarenal leve o moderada. No se recomienda el uso
en pacientes mayores de 65 afios.

A menos que sea prescrito por un profesional del cuidado de la salud, detenga la
administracién y consulte si el dolor empeora o persiste por mas de 10 dias, o si la fiebre
empeora o persiste por mas de 3 dias. Manténgase fuera del alcance de los nifios.

Evitese tomar este producto simultdneamente con el consumo excesivo de alcohol
(consumo habitual moderado: 3 0 méas bebidas al dia) Se debe evitar la administracion
concomitante de ibuprofeno y otros aines, incluyendo los inhibidores selectivos de la
cicliooxigenasa-2 (cox-2), debido al incremento del riesgo de ulceracion y sangrado
gastrointestinal.

En pacientes con antecedentes isquémicos que estén en tratamiento antiagregante
plaquetario con acido acetil salicilico de liberacién rapida, es debe espaciar latoma de los
dos medicamentos, con el fin de evitar la atenuacidon del efecto antiagregante del acido
acetilsalicilico. Durante el tratamiento con AINES, se han notificado hemorragias
gastrointestinales, Ulceras y perforaciones (que pueden ser mortales) en cualquier
momento del mismo, con o sin sintomas previos de alerta y con o sin antecedentes de
acontecimientos gastrointestinales graves previos.

El riesgo de hemorragia gastrointestinal, Ulcera o perforacion es mayor cuando se utilizan
dosis crecientes de AINES, en pacientes con antecedentes de Ulcera, especialmente si
eran ulceras complicadas con hemorragia o perforacién y en los pacientes de edad
avanzada. Estos pacientes deben comenzar el tratamiento con la dosis menor posible. Se
recomienda prescribir a estos pacientes tratamiento concomitante con agentes
protectores (p.e. Misoprostol o inhibidores de la bomba de protones); dicho tratamiento
combinado también deberia considerarse en el caso de pacientes que precisen dosis baja
de acido acetilsalicilico u otros medicamentos que puedan aumentar el riesgo
gastrointestinal.

Se debe tener una precauciéon especial con aquellos pacientes que reciben tratamientos
concomitantes que podrian elevar el riesgo de Ulcera o sangrado gastrointestinal como
los anticoagulantes orales del tipo dicumarinicos (por ejemplo, warfarina), los
medicamentos antiagregantes plaquetarios del tipo acido acetilsalicilico, los corticoides
orales y de antidepresivos inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina (ISRS).

Los aines deben administrarse con precaucién en pacientes con antecedentes de colitis
ulcerosa o de enfermedad de Crohn, pues podrian exacerbar dicha patologia

Se ha observado en algunos casos retencion de liquidos tras la administracién de
ibuprofeno tras la administracion de ibuprofeno por lo que debe utilizarse con precaucién
en pacientes con insuficiencia cardiaca o hipertensioén.

Como con otros AINEs, la administracién por largo tiempo de ibuprofeno tiene incidencia
en lanecrosis renal papilar y otros cambios patolégicos renales. También se ha observado
toxicidad renal en pacientes en los cuales las prostaglandinas renales tienen un papel
compensatorio en el mantenimiento de la perfusién renal. Los pacientes con el mayor
riesgo a esta reaccién son aquellos con funcién renal afectada, falla cardiaca, disfuncién
hepética, aquellos que toman diuréticos e inhibidores de la enzima convertidora de
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angiotensina y ancianos. Ante la suspensién del tratamiento con aines, usualmente se
presenta la recuperacién del estado pretratamiento.

Ensayos clinicos y datos epidemiolégicos sugieren que el uso de ibuprofeno,
particularmente a altas dosis (2400 mg diariamente) y en tratamientos en prolongados
lapsos de tiempo, puede estar asociado a un pequeno incremento del riesgo de eventos
trombéticos arteriales (por ejemplo, infarto o falla del miocardio). No obstante, estudios
epidemiolégicos no sugieren que las bajas dosis de ibuprofeno (ejemplo < 1200 mg/dia)
estan asociados con el incremento del riesgo del infarto en el miocardio. Se debe evaluar
riesgo beneficio en caso de presentar hipertensién, insuficiencia cardiaca, enfermedad
coronaria, arteriopatia periférica y/o enfermedad cerebrovascular no controladas, asi
mismo en pacientes con factores de riesgo cardiovascular conocidos.

Se han descrito reacciones cutaneas graves, algunas mortales, incluyendo dermatitis
exfoliativa sindrome de Stevens-Johnson, y necrolisis epidérmica téxica con una
frecuencia muy rara en asociacién con la utilizaciéon de AINEs, mas frecuentes al inicio del
tratamiento. Si se sospecha dichas reacciones se debe suspender de inmediato y
consultar.

En caso de deshidratacion, debe asegurarse una ingesta suficiente de liquido. Debe
tenerse especial precaucién en nifios con una deshidratacién grave, por ejemplo, debida
a diarrea. Existe riesgo de insuficiencia renal especialmente en nifios y adolescentes
deshidratados.

Se debe utilizar con precaucién cuando se administra a pacientes que padecen o tienen
antecedentes de asma, rinitis crénica o enfermedades alérgicas.

Los AINEs pueden enmascarar los sintomas de las infecciones. Se ha observado
meningitis aséptica con el tratamiento de ibuprofeno, mas probable en pacientes con lupus
eritematoso sistémico, enfermedad del colageno, y en pacientes sin patologia crénica, se
debe tener precaucioén.

En los pacientes sometidos a tratamientos de larga duracién con ibuprofeno se deben
controlar como medida de precaucién la funcién renal, la funcién hepatica, la funcién
hematolégicay los recuentos hematicos.

En pacientes sometidos a cirugia mayor se requiere estricto control médico Durante el
tratamiento a largo plazo con dosis elevadas de analgésicos, pueden producirse dolores
de cabeza que no deben tratarse con dosis mas elevadas del medicamento.

Se desconoce el papel del ibuprofeno en el empeoramiento de la varicela por lo que no se
recomienda su uso. En pacientes con porfiriaintermitente aguda debe evaluarse el estricto
riesgo beneficio.

Se han observado en raras ocasiones alteraciones oftalmolégicas. Es recomienda en caso
de presentarse, interrumpir el tratamiento y asistir al médico.

Embarazo: primer y segundo trimestre de la gestacion: existe riesgo aumentado de aborto
y malformaciones cardiacas, gastrosquisis, riesgo que aumenta con la dosis y duracién
del tratamiento. Se debe evaluar estricto riesgo beneficio, y la dosis debe reducirse lo
maximo posible.
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Tercer trimestre de la gestacién: todos los inhibidores de la sintesis de prostaglandinas
pueden exponer al feto a toxicidad cardio-pulmonar (con cierre prematuro del ductus
arterioso e hipertensién pulmonar), disfuncién renal, que puede progresar afallo renal con
oligo-hidramniosis, posible prolongacién del tiempo de hemorragia, incluso a dosis muy
bajas, inhibicién de las contracciones uterinas, que puede producir retraso o prolongacién
del parto. El ibuprofeno esta contraindicado en el tercer trimestre de embarazo.

Fertilidad: puede disminuir la fertilidad por efecto de la inhibicién de la ciclooxigenasa y
alteraciones en la ovulacién. Efecto es reversible con la suspensién del tratamiento.

Lactancia: no se recomienda el uso de ibuprofeno durante la lactancia debido al riesgo
potencial de inhibir la sintesis de prostaglandinas en el neonato.

Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas: los pacientes que
experimenten mareo, vértigo, alteraciones visuales u otros trastornos del sistemanervioso
central mientras estén tomando ibuprofeno, deberan abstenerse de conducir o manejar
maquinaria.

No se recomienda el uso de metocarbamol en una poblacién anciana con delirio o con alto
riesgo de delirio, ya que puede inducir o empeorar el delirio. No exceda la dosis
recomendada.

Los ensayos clinicos y los datos epidemioldgicos sugieren que el uso de ibuprofeno,
particularmente a dosis altas (2400 mg o mas al dia) y en el tratamiento a largo plazo, puede
estar asociado con un pequefio aumento del riesgo de eventos trombéticos arteriales (por
ejemplo, infarto de miocardio o accidente cerebrovascular). En general, los estudios
epidemiolégicos no sugieren que dosis bajas de ibuprofeno (p. Ej., £1200 mg diarios) se
asocie con un mayor riesgo de infarto de miocardio.

INTERACCIONES
Interaccién con otros medicamentos y otras formas de interaccion

Si esta tomando aspirina, otros AINE, anticoagulantes o cualquier otro medicamento,
consulte a un profesional de la salud antes de usar.

Consulte a un médico antes de usar si esta tomando aspirina para un ataque cardiaco o
un derrame cerebral, porque el ibuprofeno puede disminuir este beneficio de la aspirina.

El metocarbamol puede tener un efecto depresivo general sobre el sistema nervioso
central (SNC). Se debe informar alos pacientes gue toman metocarbamol sobre los efectos
potenciadores de combinar este medicamento con alcohol y otros depresores del SNC.

El metocarbamol puede causar una interferencia de color y dar lugar a valores falsos
positivos en ciertas pruebas de deteccién de acido Shidroxiindolacético (5-HIAA) y acido
vanililmandélico (VMA). En general, los aines deben emplearse con precaucién cuando se
utilizan con otros farmacos que pueden aumentar el riesgo de ulceraciéon gastrointestinal,
hemorragia gastrointestinal o disfuncién renal.
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Se han notificado interacciones con los siguientes medicamentos:

Anticoagulantes: los aines pueden aumentar los efectos de los anticoagulantes tipo
dicumarinico

Antiagregantes plaquetarios: Aumentan el riesgo de hemorragia gastrointestinal. Los
aines no deben combinarse con ticlopidina debido al riesgo de un efecto aditivo en la
inhibicién de la funcién plaguetaria.

Corticoides: Pueden también aumentar el riesgo de dlcera o sangrado gastrointestinales.
Inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina (ISRS): pueden también aumentar
el riesgo de sangrado gastrointestinal.

Otros AINEs: debe evitarse el uso simultaneo con otros aines, pues la administracién de
diferentes AINEs puede aumentar el riesgo de ulcera gastrointestinal y hemorragias.

Acido acetilsalicilico: Los datos experimentales sugieren que el ibuprofeno puede inhibir
el efecto de las dosis bajas del acido acetilsalicilico sobre la agregacién plaquetaria
cuando se administran de forma concomitante.

Metrotexate: Puede producirse aumento del nivel plasmatico y toxicidad del metrotexate,
debe evitarse el uso de ibuprofeno con el uso de metrotexate en dosis elevadas. En dosis
bajas debe ser estrechamente vigilados los valores hematicos, y se debe evaluar
frecuentemente la funcién renal en vigilancia del deterior, de predominio en adulto mayor.

Hidantoinas y sulfamidas: Los efectos téxicos de estas sustancias podrian verse
aumentados.

Litio: Debera evitarse su administracién conjunta, a menos que se monitoricen los niveles
de litio. Debe considerarse la posibilidad de reducir la dosis de litio.

Mifepristona: teéricamente se puede producir una disminucién de la eficacia de este
medicamento debido alas propiedades antiprostaglandinicas de los AINEs. Las evidencias
limitadas sugieren que la coadministraciéon de un AINE el mismo dia de la administracién
de la prostaglandina no tiene influencia negativa sobre los efectos de la mifepristona o la
prostaglandina en la maduracioén cervical o la contractilidad uterinay no reduce la eficacia
clinica en la interrupcién del embarazo.

Digoxina: los AINEs pueden elevar los niveles plasmaticos de digoxina, aumentando asi el
riesgo de toxicidad por digoxina.

Glucésidos cardiacos: Los AINEs pueden exacerbar la insuficiencia cardiaca, reducir la
tasa de filtraciéon glomerular y aumentar los niveles de los glucésidos cardiacos.

Pentoxifilina: En pacientes que reciben tratamiento con ibuprofeno en combinacién con
pentoxifilina puede aumentar el riesgo de hemorragia, por lo que se recomienda
monitorizar el tiempo de sangrado.
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Probenecid y sulfinpirazona: Podrian provocar un aumento de las concentraciones
plasmaticas de ibuprofeno; podria exigir ajustar la dosis de ibuprofeno.

Antibiéticos quinolonas: Los pacientes que toman aines y quinolonas pueden tener un
mayor riesgo de desarrollar convulsiones.

Sulfonilureas: Los AINEs podrian potenciar el efecto de las sulfonilureas. Se han notificado
casos raros de hipoglucemia en pacientes tratados con sulfonilureas que recibian
ibuprofeno.

Ciclosporina, tacrolimus: Su administracion simultanea con aines puede aumentar el
riesgo de nefrotoxicidad debido alareduccién de la sintesis renal de prostaglandinas. En
caso de administrarse concomitantemente, debera vigilarse estrechamente la funcién
renal.

Antihipertensivos (incluidos los inhibidores de la ECA, los betabloqueantes y los
diuréticos): Los farmacos antiinflamatorios del tipo AINE pueden reducir la eficacia de los
antihipertensivos, como los inhibidores de la ECA, los betabloqueantes y los diuréticos.
El tratamiento simultaneo con AINEs e inhibidores de la ECA puede asociarse al riesgo de
insuficiencia renal aguda.

Los diuréticos también pueden incrementar el riesgo de nefrotoxicidad de los AINEs, como
consecuencia de una reduccién del flujo sanguineo renal. Como ocurre con otros AINEs,
el tratamiento concomitante con diuréticos ahorradores de potasio podriair asociado aun
aumento de los niveles de potasio, por lo que es necesario vigilar los niveles plasmaticos
de esteion.

Tromboliticos: Podrian aumentar el riesgo de hemorragia.

Zidovudina: Puede aumentar el riesgo de toxicidad hematolégica cuando los AINEs se
administran con zidovudina. Existe un mayor riesgo de hemartrosis y hematomas en
hemofilicos VIH (+) que reciben tratamiento concomitante con zidovudina e ibuprofeno.

Aminoglucésidos: Los AINEs pueden disminuir la excrecién de los aminoglucésidos.
Extractos de hierbas: Ginkgo biloba puede potenciar el riesgo de hemorragia con los aines.

Alimentos: La administracién de ibuprofeno junto con alimentos retrasa la velocidad de
absorcioén

Colestiramina: La administracion concomitante de ibuprofeno y colestiramina puede
reducir la absorcién de ibuprofeno en el tracto gastrointestinal, aunque la relevancia
clinica es desconocida. Inhibidores del CYP2C9: la administraciéon de ibuprofeno con
inhibidores del CYP2C9 puede incrementar la exposiciéon a ibuprofeno (sustrato del
CYP2C9). Se debe considerar una reduccién de la dosis de ibuprofeno cuando se
administre un potente inhibidor del cyp2c9 de forma concomitante, especialmente cuando
se administren dosis altas de ibuprofeno tanto con voriconazol como con fluconazol.
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Hipoglucemiantes orales: La administracion de ibuprofeno puede incrementar el efecto
hipoglucemiante de lainsulinay otros agentes antidiabéticos.

Depresores del sistema nervioso central: Metocarbamol puede interactuar con analgésico
opioides, barbituricos, benzodiazepinas, relajantes musculares de accién central, hidrato
de cloral y otros medicamentos que afecten al sistema nervioso central.

Inhibidores Selectivos de la Recaptacién de Serotonina (ISRS): La administracion
concomitante de AINEs e ISRS puede incrementar el riesgo de Ulcera y sangrado
gastrointestinal.

Interacciones con pruebas de diagnostico:

e Tiempo de hemorragia (puede prolongarse durante 1 dia después de suspender el
tratamiento).

e Concentracién de glucosa en sangre (puede disminuir).

e Aclaramiento de creatinina (puede disminuir)

¢ Hematocrito o hemoglobina (puede disminuir)

e Concentraciones sanguineas de nitrégeno ureico y concentraciones séricas de
creatinina y potasio (puede aumentar).

e Con pruebas de funcién hepatica: incremento de valores de transaminasas

REACCIONES ADVERSAS
Reacciones adversas:

Los siguientes efectos pueden estar asociados con la administracién del producto y se
encuentran listados de acuerdo con el componente y el rgano o sistema correspondiente.

Ibuprofeno
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Tabla 1: Reacciones adversas del ibuprofeno

Sistema de Reaccion adversa
Clasificacion de
oérganos
Infecciones e Meningitis, meningitis aséptica.

infestaciones

Trastornos de la sangre
y del Sistema linfatico

Anemia, tiempo de sangrado prolongado. Los casos de
trastornos hematolégicos observados corresponden a
trombocitopenia, leucopenia, granulocitopenia, pancitopenia,
agranulocitosis, anemia aplasica o hemolitica.

Trastornos del Sistema
inmune

Hipersensibilidad, reaccién anafilactica. Poco frecuentes:
angioedema, rinitis, broncoespasmo, asma, taquicardia,
hipotensioén y shock; Muy raro: lupus eritematoso sistémico.

Trastornos
psiquiatricos

Poco frecuentes: insomnio, ansiedad, inquietud; Raras: reaccion
psicotica, nerviosismo, irritabilidad, depresion, confusion o
desorientacion.

Trastornos del Sistema
nervioso

Accidente cerebrovascular. Frecuentes: fatiga, somnolencia,
dolor de cabeza, mareos; raro: parestesia; Muy raras: meningitis
aséptica. En la mayoria de los casos que informaron meningitis
aséptica con ibuprofeno, los pacientes sufrian algun tipo de
enfermedad autoinmune (como lupus eritematoso sistémico u
otras enfermedades de colageno) que eran un factor de riesgo.
Los sintomas de meningitis aséptica observados fueron rigidez
en el cuello, dolor de cabeza, nauseas, vomitos, fiebre o
desorientacion.

Trastornos oculares

Discapacidad visual. Poco frecuentes: trastornos visuales,
raros: ambliopia toxica reversible.

Trastornos del oido o
laberinto

Frecuente: vértigo; frecuentes: tinnitus; Raras:

discapacidad auditiva.

poco

Trastornos
cardiovasculares

Insuficiencia cardiaca, infarto de miocardio, angina de pecho,
hipertension. Los pacientes con hipertension o trastornos
renales son propensos a la retencion de liquidos. Se han
notificado casos de edema, hipertension arterial e insuficiencia
cardiaca en asociacion con AINE. Los estudios sugieren que el
ibuprofeno, en particular las dosis altas (2.400 mg diarios), puede
estar asociado a un aumento leve en el riesgo de eventos
trombéticos arteriales (por ejemplo, ataque cardiaco o accidente
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cerebrovascular isquémico). Podria aparecer hipertensiéon o

insuficiencia cardiaca (particularmente en los ancianos).

Trastornos

Asma, broncoespasmo, disnea, sibilancias.

respiratorios, toracicos

y del mediastino.

Trastornos

gastrointestinales

Enfermedad de Crohn, colitis, hemorragia gastrointestinal,

hematemesis, Ulcera gastrointestinal, distensién abdominal,

estrefiimiento, diarrea, dispepsia, flatulencia, gastritis, melena,
ulceraciéon bucal, nauseas, dolor abdominal, dolor abdominal

superior, vomitos.

Poco frecuentes: estomatitis ulcerosa; raro: esofagitis,
estenosis esofagica, exacerbacion de enfermedad diverticular,

colitis hemorragica inespecifica, perforacién; Muy
pancreatitis.

raros:

Trastornos
hepatobiliares

Trastorno hepatico Se han notificado casos de lesion hepatica,
anomalias de la funcién hepética, hepatitis e ictericia con

ibuprofeno racémico.

Trastornos de la piel y

tejido subcutaneo sintomas sistémicos, pustulosis exantematosa

generalizada, angioedema, erupcién maculopapular.

Dermatitis ampollosa. Reaccion farmacologica con eosinofilia y

aguda

Frecuente: erupcién; poco frecuentes: urticaria, prurito, purpura
(incluida la purpura alérgica); muy raros: reacciones ampollosas,
incluido el sindrome de Stevens-Johnson y necrélisis
epidérmica téxica, eritema multiforme, alopecia, reacciones de
fotosensibilidad y vasculitis alérgica. En casos excepcionales,
pueden ocurrir infecciones graves de la piel y complicaciones de

los tejidos blandos durante la varicela.

Trastornos renales y Insuficiencia renal, nefritis tubulointersticial, necrosis
renal, hematuria, proteinuria. Se han informado casos de nefritis

urinarios

intersticial, sindrome nefrético e insuficiencia renal.

papilar

Trastornos generales y Edema, edema facial, hinchazén, edema periférico. Las
de inflamaciones asociadas con la infeccién pueden empeorar en

del sitio
administracion

Casos muy raros.

Investigaciones

Metocarbamol

El hematocrito disminuyoé, disminucién de hemoglobina.
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Tabla 2: Reacciones adversas del metocarbamol

Sistema de Clasificacion de érganos

Reaccion Adversa

Infecciones e infestaciones

Conjuntivitis

Trastornos de la sangre y del Sistema
linfatico

Leucopenia

Trastornos del Sistema inmune

Hipersensibilidad, reaccién anafilactica.

Trastornos psiquiatricos

Ansiedad

Trastornos del Sistema nervioso

Mareo, dolor de cabeza, somnolencia

Trastornos oculares

Vision borrosa

Trastornos del oido o laberinto

Vértigo

Trastornos gastrointestinales

Nausea, vomito.

Trastornos de la piel y tejido subcutaneo

Angioedema, prurito, urticaria, erupcién

Trastornos generales y del sitio de
administracion

POSOLOGIA Y GRUPO ETARIO

Pirexia

Para el ibuprofeno 200 mg + metocarbamol 500 mqg

Dosificacién y grupo etario: Segun criterio médico.
Posologia y forma de administracién: Segun criterio médico.

Posologia recomendada: Adultos: 1 a 2 tabletas por dosis cada 4 a 6 horas: No exceder de
6 tabletas en 24 horas.

No usar en menores de 18 anos.

Para el ibuprofeno 400 mg + metocarbamol 500 mg

Dosificacién y grupo etario: Segun criterio médico.
Posologia y forma de administracién: Segun criterio médico.

Posologia recomendada: Adultos: 1 tableta por dosis cada 8 horas: No exceder de 3
tabletas en 24 horas.

Su uso debe ser limitado al menor tiempo posible para minimizar el potencial riesgo de
efectos adversos
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Si el dolor persiste por mas de 5 dias consulte con su médico.

Tome el medicamento preferiblemente con el estGmago vacio, si esto no es posible, tome
con alimentos o leche.

No usar en menores de 18 anos.

VIA DE ADMINISTRACION
Oral

CONDICION DE VENTA
Con férmula facultativa

NORMA FARMACOLOGICA

15.1.0.0.N20.

Adicionalmente, se requiere al interesado ajustar su informacion farmacolégica al presente
concepto.

3.1.13.6 NITROFURAZONA 0,2G/100G POMADA

Expediente :20196617

Radicado : 20201258579

Fecha : 30/12/2020

Interesado  : CELTARIS PHARMA S.A.S. / Grupo de Registros Sanitarios de Medicamentos
de Sintesis Quimica de Fabricacién Nacional

Solicitud: El Grupo de Registros Sanitarios de Medicamentos de Sintesis Quimica de Fabricacion
Nacional, solicita a la Sala Especializada de Medicamentos de la Comisién Revisora, conceptuar
y unificar sobre la Informacién farmacolégica (indicaciones, contraindicaciones, precauciones,
advertencias, via de administracion, posologia, condiciéon de venta y otras), para el producto en
mencion, teniendo en cuenta que, una vez revisada la base de datos, la informacién no es
completa.

CONCEPTO: La presente unificacion aplica para todos los productos con el principio
activo NITORFURAZONA, en la siguiente concentracién y forma farmacéutica:

CONCENTRACION:

- NITROFURAZONA 0.2% pomada
- NITROFURAZONA 0.2% ungiento topico

FORMA FARMACEUTICA:

Pomada
Unguento tépico
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INDICACIONES:

Infecciones causadas por gérmenes sensibles a la Nitrofurazona.

CONTRAINDICACIONES:
Nitrofurazona esta contraindicado en:

Pacientes con hipersensibilidad a Nitrofurazona o cualquiera de los otros componentes
del producto.

No se ha establecido la seguridad v eficacia en menores de 18 anos.
ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES:

Hipersensibilidad
En caso de irritacion de la piel suspender el tratamiento.

Proliferacién bacteriana o fungica
Puede presentarse sobrecrecimiento de organismos no susceptibles, incluidos hongos o
Pseudomonas, produciéndose infeccion secundaria.

En caso de proliferacion, sobreinfeccién, irritacion o sensibilizacion, interrumpir el
tratamiento inmediatamente y consultar con el médico.

Pacientes con insuficiencia renal

Por su contenido en macrogoles como excipientes, Nitrofurazona debe administrarse con
precaucion a pacientes con disfuncién renal conocida o presunta ya que pueden
absorberse a través de la piel y su acumulacion puede producirles sintomas de deterioro
renal progresivo, tales como incremento del BUN (nitrégeno ureico en sangre), laguna
anionicay acidosis metabdlica.

Advertencias sobre excipientes

Debido a la presencia de macrogoles (polietilenglicoles) como excipientes se requiere
precauciéon en pacientes con disfuncién renal, ya que pueden absorberse a través de la
piel y causarles sintomas de deterioro renal progresivo.

El producto contiene parabenos, los cuales pueden causar reacciones alérgicas,
posiblemente retardadas.

Fertilidad, embarazo y lactancia

Fertilidad:
No hay datos en relacion a los posibles efectos de Nitrofurazona sobre la fertilidad.

Embarazo: No se dispone de datos suficientes sobre la utilizacion de Nitrofurazona en
mujeres embarazadas.
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Los estudios en animales son insuficientes para determinar las reacciones en el embarazo.
Nitrofurazona no deberia utilizarse durante el embarazo excepto si el posible beneficio
justificase algun riesgo potencial para el feto.

Lactancia: Se desconoce si Nitrofurazona es excretado en laleche humana. Un riesgo para
el lactante no puede ser descartado. Deberia tomarse una decisibn sobre si
continuar/interrumpir la lactancia o continuar/interrumpir el tratamiento con Nitrofurazona
teniendo en cuenta el beneficio de la lactancia para el nifio y el beneficio del tratamiento
con Nitrofurazona para la madre.

Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

No se ha descrito que este medicamento ejerza algun efecto sobre la capacidad de
conducir vehiculos o utilizar maguinas.

POSOLOGIA Y GRUPO ETARIO

Adultos
Aplicar directamente sobre lalesion o extender previamente sobre una gasa estéril; aplicar
unavez al dia o cada pocos dias, dependiendo de la técnhica de vendaje.

Si los sintomas empeoran o no mejoran después de 3 dias de tratamiento, se debera
evaluar la situacion clinica.

Poblacién pediétrica

No se han establecido la seguridad ni la eficacia de Nitrofurazona en nifios. No se han
hecho estudios apropiados sobre larelacion de los efectos de Nitrofurazonay la edad, en
ninos.

Pacientes de edad avanzada
Los pacientes ancianos pueden tener probablemente un deterioro de la funcién renal
relacionado con la edad, lo cual puede requerir un ajuste de la dosis de Nitrofurazona. No
se han hecho estudios sobre la relacién entre la edad y los efectos de Nitrofurazona en
pacientes de edad avanzada.

Forma de administracion:
Uso topico (externo)

INTERACCIONES

No se han realizado estudios de interacciones.
REACCIONES ADVERSAS

Trastornos de la piel y del tejido subcutédneo

Frecuentes (> 1/100 a < 1/10): aproximadamente un 1 % de los pacientes puede
presentar dermatitis de contacto (enrojecimiento, picor, erupcién, hinchazén, etc.).
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Frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles):
también podrian aparecer micosis oportunistas.

Trastornos renales y urinarios
Frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles): en
pacientes con disfuncién renal, pueden producirse sintomas de insuficiencia renal
progresiva como incremento del BUN (nitrégeno ureico en sangre), laguna aniénicay
acidosis metabolica, en caso de acumulacién de macrogoles (excipientes).

En caso de observar laaparicién de reacciones adversas, se deben notificar alos sistemas
de Farmacovigilanciay, si fuera necesario, suspender el tratamiento.

Sobredosis

En individuos con una funcién renal normal, aplicando el producto en uso cutaneo no es
probable que se produzca sobredosis.

En caso de ingestion accidental, tener en cuenta que Nitrofurazona es un producto toxico
cuando se administra por via oral y los efectos adversos incluyen neuropatia periférica
severa; en los pacientes con deficiencia de glucosa-6-fosfato deshidrogenasa puede
aparecer hemdlisis.

La ingestién accidental es improbable debido al aspecto y sabor de Nitrofurazona y es
dificil que la cantidad ingerida de Nitrofurazona produzca toxicidad.

Se realizard, en su caso, tratamiento sintomatico.
Condicién de Venta: Venta con formula médica

La concentracién del principio activo y las formas farmacéuticas fueron incluidas en
Norma farmacold6gica: 13.1.6.0.N10, no presenta ATC.

Adicionalmente, se recomienda al interesado ajustar la informacion farmacol6gica al
presente concepto.

3.1.13.7 FENOFIBRATO
Expediente : 19961089
Radicado : 20211078710
Fecha : 23/04/2021

Interesado  : LABORATORIOS SYNTHESIS S.A.S / Grupo apoyo a Salas Especializadas
Comisién Revisora

Composicién: Cada capsula dura contiene 200 mg de Fenofibrato

Forma farmacéutica: Capsula dura
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Solicitud: El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos de la Comision Revisora
la aprobacién de los siguientes puntos para el producto de la referencia:

- Informacién para el prescriptor, Version CCDS000394 Version 9

CONCEPTO: La presente unificacién aplica para todos los productos con el principio
activo FENOFIBRATO, en las siguientes concentraciones y formas farmacéuticas:

CONCENTRACION:

Cada capsula dura contiene 200 mg de Fenofibrato
FORMA FARMACEUTICA:

Cépsula dura

INDICACIONES:

A) Trastornos primarios del metabolismo de los lipidos con aumento predominante de los
triglicéridos (lipidos neutros) cuando no es posible rebajar adecuadamente, la
concentracién de lipidos en el suero mediante la dieta u otras modificaciones del medio
de vida.

B) Aumento secundario grave de los triglicéridos que es imposible de combatir con el
tratamiento de la enfermedad primaria (como diabetes mellitus y la gota) y si ho responde
ala dieta u otras modificaciones del medio de vida.

CONTRAINDICACIONES:

- Insuficiencia hepatica (incluida cirrosis biliar y una anormalidad de la funcidon hepética
inexplicable persistentes).

- Enfermedad de la vesicula biliar conocida.

- Insuficiencia renal grave (tasa de filtraciéon glomerular estimada < 30 mL/min/1,73 m?).

- Pancreatitis aguda o crénica, con la excepcién de pancreatitis aguda debida a
hipertrigliceridemia grave.

- Reacciones conocidas de fotosensibilidad o fototoxicidad durante el tratamiento con
fibratos o ketoprofeno.

- Hipersensibilidad al fenofibrato o a alguno de los excipientes

- Embarazo y lactancia

- No debe administrarse concomitantemente con inhibidores de la HMG-CoA reductasa
(estatinas) en pacientes con factores predisponentes para miopatia.

- Menores de 18 Afios.

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS:
Causas Secundarias de Hiperlipidemia:

Las causas secundarias de hiperlipidemia, como la diabetes mellitus tipo 2 no controlada,

el hipotiroidismo, el sindrome nefrético, la disproteinemia, la enfermedad hepatica

obstructiva, el tratamiento farmacolégico y el alcoholismo, deben tratarse adecuadamente
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antes de considerar el tratamiento con fenofibrato. En pacientes hiperlipidémicos que
toman estrégenos o anticonceptivos que contienen estrégenos, se debe determinar si la
hiperlipidemia es de naturaleza primaria o secundaria (posible aumento de los valores de
lipidos causado por los estr6genos orales).

Funcién Hepética:

Al igual que con otros medicamentos hipolipemiantes, se han reportado aumentos en los
niveles de transaminasas en algunos pacientes. En la mayoria de los casos, estos
aumentos fueron transitorios, menores y asintométicos. Se recomienda controlar los
niveles de transaminasas cada 3 meses durante los primeros 12 meses de tratamiento y
de forma periddica de ahi en adelante. Se debe prestar atencién a los pacientes que
desarrollen un aumento en los niveles de transaminasas y se debe interrumpir el
tratamiento si los niveles de AST (transaminasa glutamico-oxaloacética sérica [SGOT]) y
ALT (transaminasa glutamico piruvica sérica [SGPT]) aumentan mas de 3 veces el limite
superior del rango normal. Cuando se presentan sintomas indicativos de hepatitis (por
ejemplo, ictericia, prurito), y se confirma el diagn6stico mediante pruebas de laboratorio,
debe interrumpirse el tratamiento con fenofibrato.

Pancreas:

Se ha reportado pancreatitis en pacientes que toman fenofibrato. Esta ocurrencia podria
representar una falla de eficacia en pacientes con hipertrigliceridemia grave, un efecto
directo del medicamento, o un fenémeno secundario mediado por laformacién de calculos
o sedimentos biliares con obstruccién del conducto biliar comun.

Musculos:

Se ha reportado toxicidad muscular, incluidos casos raros de rabdomidlisis, con o sin
insuficiencia renal, con la administracién de fibratos y otros medicamentos
hipolipemiantes. La incidencia de este trastorno aumenta en caso de hipoalbuminemia e
insuficiencia renal previa. Los pacientes con factores predisponentes para miopatia y/o
rabdomidlisis, incluida una edad mayor a 70 afios, antecedentes personales o familiares
de trastornos musculares hereditarios, insuficiencia renal, hipotiroidismo y alto consumo
de alcohol, podrian presentar mayor riesgo de desarrollar rabdomidlisis. Para estos
pacientes, deben evaluarse cuidadosamente los supuestos beneficios con respecto a los
riesgos del tratamiento con fenofibrato.

Se debe sospechar de toxicidad muscular en pacientes que presenten mialgia difusa,
miositis, calambres musculares y debilidad y/o aumentos notables de creatina-fosfocinasa
(CPK) (nivel gue excede 5 veces el rango normal). En dichos casos, se debe interrumpir el
tratamiento con fenofibrato de forma permanente.

El riesgo de toxicidad muscular puede aumentar si el medicamento se administra con otro
fibrato o un inhibidor de la HMG-CoA reductasa, especialmente en caso de enfermedad
muscular preexistente.
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Por consiguiente, la prescripcion concomitante de fenofibrato con inhibidores de la HMG-
CoA reductasa u otros fibratos debe reservarse para pacientes con dislipidemia
combinada grave y riesgo cardiovascular alto sin antecedentes de enfermedad muscular
y bajo supervision estricta para detectar posible toxicidad muscular.

El uso concomitante de fenofibrato y estatinas debe ser evitado a menos que el beneficio
sobrepase el riesgo de esta combinacion.

El uso combinado de derivados del acido fibrico e inhibidores de la HMG-CoA reductasa
se ha asociado, en ausencia de una accion farmacocinética marcada, en numerosos
reportes de casos, con rabdomiolisis, elevacion marcada de creatina-fosfocinasa (CK) y
mioglobinuria, llevando en una alta proporcion de los casos a insuficiencia renal aguda.

Esta terapia combinada no debe utilizarse en pacientes con factores predisponentes para
miopatia (miopatia preexistente, edad > 70 afios, insuficiencia renal, insuficiencia hepética,
infeccion grave, cirugia y traumatismo, fragilidad, hipotiroidismo o desequilibrio
electrolitico, antecedentes personales o familiares de trastornos musculares hereditarios,
antecedentes de toxicidad muscular con otro inhibidor de la HMG-CoA reductasa, uso
concomitante de fibrato, niacina o ezetimiba, abuso de alcohol, ejercicio fisico excesivo,
diabetes con situaciones de cambio de grasa en el higado donde puede ocurrir un
incremento en los niveles plasméticos del ingrediente activo).

El uso de fibratos solos, incluido el fenofibrato, puede asociarse ocasionalmente con
miositis, miopatia o rabdomiolisis. Los pacientes que reciben fenofibrato y se quejan de
dolor muscular, sensibilidad o debilidad deben someterse a una evaluacion médica
inmediata para detectar miopatia, incluida la determinacion del nivel de creatina quinasa
sérica. Si se sospecha o diagnostica miopatia y / o miositis, se debe interrumpir el
tratamiento con fenofibrato.

Terapia inicial:

Antes de instituir la terapia con Fenofibrato, se deben realizar pruebas de laboratorio para
garantizar que los niveles de lipidos sean constantemente anormales. Se deben realizar
intentos para controlar los lipidos séricos con una dieta apropiada, ejercicio y pérdida de
peso en pacientes obesos. Las causas secundarias de hipercolesterolemia, como la
diabetes mellitus tipo 2 no controlada, hipotiroidismo sindrome nefrético, disproteinemia,
enfermedad hepatica obstructiva, tratamiento farmacoldgico y el consumo excesivo de
alcohol deben tratarse adecuadamente antes de iniciar el tratamiento con fenofibrato. En
pacientes de alto riesgo, se debe considerar el control de otros factores de riesgo como
fumar, el uso de preparaciones que contengan estrégeno e hipertensién inadecuadamente
controlada.

Terapia a largo plazo:

Debido a que se recomienda la administracion a largo plazo de fenofibrato, los riesgos y
beneficios potenciales se deben evaluar cuidadosamente. Deben realizarse adecuados
estudios de laboratorio antes de iniciar el tratamiento para asegurar que los pacientes
tengan niveles elevados de colesterol y / o triglicéridos en suero o niveles bajos de
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colesterol HDL. La respuesta al tratamiento debe controlarse mediante la determinacién
de los valores de lipidos séricos (por ejemplo, colesterol total, LDL-C, triglicéridos). Si no
se obtiene una respuesta significativa de los lipidos séricos en 3 meses, se debe
suspender el medicamento.

Funcién Renal:

Debe interrumpirse el tratamiento en caso de aumento en los niveles de creatinina > 50%
(del limite superior de la normalidad). Se recomienda medir la creatinina durante los
primeros 3 meses después del inicio del tratamiento y periddicamente de ahi en adelante.

Cambios hematolodgicos:

Ocasionalmente, se han observado disminuciones leves de hemoglobina, hematocrito y
glébulos blancos después de iniciar el tratamiento con fenofibrato. Sin embargo, estos
niveles se estabilizan durante la administracién a largo plazo. Se recomiendan recuentos
sanguineos periddicos durante los primeros 12 meses de administracién de fenofibrato.

Colelitiasis:

El fenofibrato puede aumentar la excrecién de colesterol en la bilis y puede conducir a
colelitiasis. Si se sospecha colelitiasis, se indican estudios de vesicula biliar. La terapia
debe suspenderse si se encuentran calculos biliares.

Fertilidad, Embarazo y Lactancia

Fertilidad: Se han observado efectos reversibles sobre la fertilidad en animales.

No existen datos clinicos de fertilidad con respecto al uso de Fenofibrato.

Embarazo: No existen datos adecuados sobre el uso de fenofibrato en mujeres
embarazadas. Los estudios en animales no han demostrado ningun efecto teratogénico.
Se han demostrado efectos embriotéxicos a dosis en el rango de toxicidad materna. Se
desconoce el riesgo potencial para los humanos. Por lo tanto, Fenofibrato no debe
utilizarse durante el embarazo.

Lactancia: Se desconoce si fenofibrato y/o sus metabolitos se distribuye en la leche
humana. No se puede excluir el riesgo para el lactante. Por lo tanto, no debe utilizarse
fenofibrato durante la lactancia.

Efectos sobre la Capacidad para Conducir y Utilizar Maquinas

Fenofibrato no influye o influye de manera insignificante sobre la capacidad para conducir
o utilizar maquinas.

VIA DE ADMINISTRACION:

Oral
DOSIFICACION:
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La respuesta al tratamiento debe controlarse mediante la determinacién de los valores
séricos de lipidos. Si no se ha logrado una respuesta adecuada después de varios meses
(por ejemplo, 3 meses), deben considerarse medidas terapéuticas complementarias o
diferentes.

Posologia:

Adultos:

La dosis recomendada es 200 mg administrados diariamente

Poblaciones Especiales:

Adultos Mayores:

En pacientes adultos mayores sin insuficiencia renal se recomienda la dosis usual para
adultos.

Insuficiencia Renal:

Serequiere disminucién de ladosis en pacientes con insuficiencia renal. En pacientes con
insuficiencia renal cronica moderada (depuracidn de creatinina de 30 a 60 mL/min), y si
existe una dosis baja disponible, se debe iniciar con una cdpsula de 100 mg estandar o de
67 mg micronizada una vez al dia.

No se recomienda administrar fenofibrato si no existe una dosis baja disponible en
pacientes con insuficiencia renal.

Fenofibrato estd contraindicado en pacientes con insuficiencia renal crénica grave
(depuracién de creatinina < 30 mL/min).

Insuficiencia Hepética:

Debido a la falta de datos, no se recomienda el uso de Fenofibrato en pacientes con
insuficiencia hepética.

Poblacion Pediatrica:

No se ha establecido la seguridad y eficacia de fenofibrato en nifios y adolescentes
menores de 18 afios. No existen datos disponibles, por lo tanto, no se recomienda el uso
de fenofibrato en pacientes pediatricos menores de 18 afos.

Fenofibrato debe tomarse entera con una comida.

INTERACCIONES:
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Anticoagulantes Orales:

Fenofibrato potencia el efecto de los anticoagulantes orales y puede aumentar el riesgo de
hemorragia.

Se recomienda reducir la dosis de anticoagulantes a aproximadamente un tercio al inicio
del tratamiento y, si es necesario, ajustarla posteriormente de manera gradual de acuerdo
con el Indice Internacional Normalizado (IIN).

Ciclosporina:

Se han reportado algunos casos graves de deterioro reversible de lafuncién renal durante
la administracién concomitante de fenofibrato y ciclosporina. Por lo tanto, se debe
supervisar de manera estricta la funcion renal de estos pacientes e interrumpir el
tratamiento con fenofibrato de forma permanente en caso de que se presente una
alteracion grave en los parametros de laboratorio.

Inhibidores de la HMG-CoA Reductasa y Otros Fibratos:

El riesgo de toxicidad muscular seria aumenta si se utiliza un fibrato concomitantemente
con inhibidores de la HMG-CoA reductasa u otros fibratos. Dicho tratamiento de
combinacion debe utilizarse con precaucién y los pacientes se deben supervisar de
manera estricta en busca de signos de toxicidad muscular.

Glitazonas:

Se han reportado algunos casos de reducciéon paradéjica reversible del colesterol HDL
durante la administracion concomitante de fenofibrato y glitazonas. Por lo tanto, se
recomienda controlar el colesterol HDL si uno de estos componentes se agrega al otro e
interrumpir cualquiera de los tratamientos de forma permanente si el colesterol HDL es
demasiado bajo.

Enzimas Citocromo P450:

Estudios in vitro con microsomas hepaticos humanos indican que fenofibrato y el acido
fenofibrico no son inhibidores de las isoformas del citocromo P450 (CYP) CYP3A4,
CYP2D6, CYP2E1 o CYP1A2. Son inhibidores débiles de CYP2C19 y CYP2A6 e inhibidores
leves a moderados de CYP2C9 a concentraciones terapéuticas.

Los pacientes alos que se les administra concomitantemente fenofibrato y medicamentos
con un estrecho margen terapéutico metabolizados por CYP2C19, CYP2A6, y
especialmente CYP2C9, deben supervisarse de manera estricta, y se recomienda ajustar
la dosis de estos medicamentos en caso de ser necesario.

REACCIONES ADVERSAS:

Las reacciones adversas al medicamento (RAM) reportadas con mayor frecuencia durante
el tratamiento con Normolip son trastornos digestivos, gastricos o intestinales.

Se han observado los siguientes efectos indeseables durante los ensayos clinicos
controlados con placebo (n = 2344) a las frecuencias indicadas a continuacion.

Acta No. 21 de 2023 SEM
EL FORMATO IMPRESO, SIN DILIGENCIAR, ES UNA COPIA NO CONTROLADA
ASS-RSA-FM045 V03 2023-06-16

Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos - Invima www.invima.gov.co
Oficina Principal: Cra 10 N° 64 - 28 - Administrativo: Cra 10 N° 64 - 60 N .
(60)(1) 742 2121 - Bogots @Invimacolombia @ @ @



COLOMBIA

POTENCIA DE LA

VIDA

invima Te Acompafia

Clasificacidn por
Organos v Sistemas
seeinn Med DRA

Muy
Frecuente
= 1710

Frecuente
=10 < 110

Poco Frecuente
= 1100, < 17100

Rara
= 1/10.000,
< 1/10:

Muy Rara
< 110000
Incluidos
reportes
Alslados

Trastornos  de  Ia
Sangre ¥ del Sistema

Disminucion  de
la hemoglohina.

Linfatico Disminucion  del
recuento de
glabulos blancos. |

Trastornos del Hipersensibilidad

Sistema Inmunitario {incluvenda
reaceion
anafilictiva)

Trastornos del .

Sistema Nervioso Cefalea

Tromboembolismo

- {embalismo

I'rastornos

Vasculares ]""lmmﬁr‘

trombosis  venosa
profunda)**
Signos ¥
sinlomas
gastrointestinales
Trastornos (dolor Pancreatitis®
Gastrointestinales abdominal,
nausens, vomilo,
diarrea,
flatulencia).
Aumento de las
Trastornos [ransaminasas Colelitiasis (ver la .
Hepatobiliares (ver la seccion | seccion 4.4). Hepatitis
4.4).
Hipersensibilidad
Trastornos de 1a Piel cutinea (por | Alopecia

¥ del Tejidn gjemplo, crupcion | Keacciones  de
Subcutinen cutanca,  prurito, | fotosensibilidad
urticaria).
Trastormuos
Trastornos musculares  (por
Musculoesgueléticos, ejemplo,  mialgia,
del Tejiln MINSItis, CAPpAsmns
Conjuntive y Oseos musculares ¥
debilidad).
Trastornos del
Aparato . iy
Reproductor y de Ia [isfuncion sexual
Mama

Exploraciones
Complementarias

Aumento en el
nivel de
homocisteina
cn sangre.***

Aumento  de o
creatining en
sAngre.

Aumento de la
Urcd en sangre.

* En el estudio Fenofibrate Intervention and Event Lowering in Diabetes (FIELD), un ensayo
aleatorizado controlado con placebo, realizado en 9795 pacientes con diabetes mellitus
tipo 2, se observlé un aumento estadisticamente significativo en los casos de pancreatitis
en los pacientes que recibieron fenofibrato en comparacion con los pacientes que
recibieron placebo (0,8% versus 0,5%; p = 0,031).

** Se reportd un aumento estadisticamente significativo en la incidencia de embolismo
pulmonar (0,7% en el grupo placebo versus 1,1% en el grupo de fenofibrato, p = 0,022) y
un aumento e